
真实世界研究方法是一种

更适合于中医药研究的新研究

思路。日前，由刘佳研究员牵头

发起的“安宫牛黄丸真实世界疗

效前瞻性临床注册登记研究”，

即是用真实世界研究的方法，对

传统名药安宫牛黄丸进行研究

的一次有效尝试。 

2021 年，中国中医科学院

中医临床基础研究所与北京同

仁堂共同启动了大样本“安宫

牛黄丸真实世界疗效前瞻性临

床注册登记研究”。该研究采

用真实世界研究设计，基于临

床实际诊疗用药，评价安宫牛

黄丸清热解毒、镇惊开窍临床

疗效，探索用药规律，并形成

临床应用证据。

作为长期深耕中成药经典

名方现代化研究的中医药研究

型临床学者，刘佳研究员领衔

该研究无疑提供了质量保障。

研究采取区域中心管理制，首

批在河北省、山西省、陕西省

设立了研究中心，招募分中心

93 家，其中三甲医院 20 家，二

级医院 50 家，覆盖三省 20 余

个地区。

为 了 保 障 研 究

质量，研究组采取

了一系列举措。

首 先， 保 障 各

分中心数据采

集 的 质 量， 研

究组在《医师报》

开展了 12 期的直播与版面宣

传，邀请有经验的医生讲解安

宫牛黄丸的使用以及注意要点。

在研究开始后，研究组每个月

召开研究例会，制定严格的质

量控制流程，编写研究者手册、

受试者手册、质量控制计划、

统计分析计划以及数据管理计

划，以保证研究质量。其次，

本研究采用三级质量控制，严

格制定线上 + 线下稽查、监查、

自查清单，保证研究的及时性、

准确性和完整性。

再次，研究采用中国中医

科学院中医临床基础医学研究

所“真实世界病例注册登记研

究 平 台” 进 行 规 范 化

数 据 管 理， 截

至 2023 底，

已 纳 入 病 例

5000 例。 目

前， 项 目 组 已

经 发 表 了 一 篇

SCI 和 两 篇 核 心 期

刊 文 章。 其 中 一

项研究显示，安宫

牛 黄 丸 治 疗 急 性 脑

病具有较好的疗效，且安全性

较好。另一项对 1043 例卒中

急性期前瞻性数据研究分析发

现，尽早服药能够改善患者神

经功能缺损和意识障碍状态。

目前该研究仍在进行，同时欢

迎 更 多 临 床 研 究 分 中 心 的 加

入，以便收集更多的前瞻性真

实世界数据，产出更多高质量

临床证据。
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“经典名方中成药的真实世界研究”论坛在京召开

在真实的临床诊疗中，医生

所面对的患者形形色色，病情复

杂而多变，传统的随机对照试验

（RCT）在研究之初需严格设

定研究内容，其研究结果的内部

真实性好，而外部推广性较差。

因此，真实世界研究成为近年来

研究的热点，成为对传统临床研

究方法的补充与完善。真实世界

研究，即应用真实世界环境数据，

通过分析挖掘，获得医疗产品的

使用价值及潜在获益或风险的临

床证据，主要研究类型是观察性

研究，也可以是随机对照试验（如

实用性随机对照试验）。

“中医药诊疗有其自身特

点，更加注重个性化诊疗与辨证

论治，医生需要根据患者的病情

适时对治疗方法进行调整，因此 ,

传统的 RCT 研究往往无法真实

地反映中医药的疗效，而真实世

界研究的方法恰好与之相匹配。”

中国中医科学院刘佳研究员指

出，真实世界研究对于名老中医

经验的传承、临床医生个人经验

的总结和提高，以及中医的新思

路、新方法、新方药的验证与传

承，都有很好的推进作用。

高质量的研究证据首先要有

高质量的数据做支撑。目前，我

们虽然有海量的临床数据，但可

用于真实世界研究的数据却很有

限。真实世界研究的数据来源相

当广泛，包括电子病历、医保数

据库、电子设备和 App、患者登

记项目等，而其数据的质量直接

关系到研究证据的质量。目前，

严谨的真实世界研究结果已经被

国际所认可，研究证据的质量也

在逐步提高。

真实世界研究中，样本量及

数据量可能多达万例，这就需要

用数据挖掘的方法探索其中的因

果关系。同时，在真实世界研究

中，可以设定多个研究目标，如

探索临床治疗的剂量 - 效应关

系、研究干预的最佳时间节点等。

刘佳研究员指出，与 RCT 研究

的理想条件不同，由于多源异构

等数据特点，真实世界研究中最

大偏倚的是选择性偏倚如何进行

偏倚的识别与控制，是在研究设

计之初必须要考虑的问题。

为了让真实世界研究的过程

更加标准化与规范化，刘佳研究

员团队进行了诸多探索，牵头承

担了国家科技部“十三五”重点

研发计划、国家自然基金、中国

中医科学院科技创新工程等多项

课题，建立了“真实世界病例注

册登记平台”，在真实世界研究

方法学及平台建设、标准化方面

开展了大量研究。

呼吸系统感染是卒中患

者最常见的并发症，我国缺

血性卒中和出血性卒中患者

合并肺炎或肺部感染的比例

分别约为 10.1% 和 31.4%，均

居所有卒中相关并发症的首

位。河北省献县中医院神经

外科樊栋教授表示，安宫牛

黄丸用于热闭神昏性卒中的

效果有目共睹。临床发现，

卒中患者治疗期间服用安宫

牛黄丸与未服用者相比，无

论是在肺炎的发病率，还是

已有肺部感染患者的治愈率

及好转时间方面均有优势。

王强教授长期致力于中

西医结合在神经外科术后的

应用，从大量的循证数据及

临床实践中发现，抗生素已

不能预防外科术后感染的发

生，抗生素的过度使用不但

可诱导耐药菌产生，破坏正

常菌群，增加有害菌定植和

耐药菌感染，还与患者死亡

率的增加直接相关，国家早

已开始严格限制抗生素预防

应用。

王强教授强调，预防应

用抗生素弊大于利渐成共识，

为提升防治术后感染效果，

遏制抗生素引起的耐药细菌

的蔓延，节省患者花费，采

用中医中药防治感染应成为

一种必要的选择。

他认为，治疗的核心是

术后整体和局部免疫力下降，

所以应在综合治疗基础上，

回归中医整体观念，发挥中

医整体治疗的优势，提升患

者机体抗感染能力。

他以一位神经外科复发

垂体瘤的患者为例，该患者

在术中即开始发热，术后体

温逐渐升高至 40℃，出现谵

妄。临床常规给予了赖氨匹

林但体温下降不理想。在给

予安宫牛黄丸鼻饲后一小时

内体温降至 38℃。第 2 天晨

神志清醒 , 生命体征平稳，返

回普通病房，全程未使用任

何抗生素治疗。

在日常工作中，王强教

授 见 过 太 多 术 后 高 热 的 患

者，在西医治疗基础上联合

使用中医药，往往收到很好

疗效。经过长期探索，他提

出神经外科术后中西医结合

解决方案：西医常规 + 中药

汤剂 + 必要时安宫牛黄丸模

式。他强调，中西医结合的

实践中需要循证精神和疗效

作为支撑，真实世界研究和

安宫牛黄丸或可成为其纽带
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